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論 文 内 容 の 要 旨
p53蛋白はヒト正常細胞の遺伝情報保持機構において中核的な役割を果たしている｡ DNAが損傷を受
けた際に,p53蛋白は細胞周期を一時的に停止させて修復を促進したり,DNA損傷が蓄積した細胞をア















れたのに対 し,グレード2以上のSCC7例中6例 (85.7%)に変異が検出され (p<0.05),悪性度の高





















論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
p53癌抑制遺伝子の変異は上皮性皮膚腫癌の約半数において報告されているが,その臨床像に与える影
響や遺伝子変異を引き起こす様々な環境変異原に関する研究はほとんどなされていなかった｡まず日光露
光部に皮膚腫癌が多発する色素性乾皮症患者に生じた有棟細胞癌におけるp53遺伝子変異を解析し,そ
の臨床像と比較検討したところ,組織学的に未分化で悪性度の高い腫蕩 (グレード2以上)および同一患
者の中でも大きな腫癌 (直径8mm以上)では組織学的に分化度の高い腺癌 (グレード1)および小さな
腫癌 (直径8mm以下)と比較して有意にp53遺伝子変異の頻度が高かった｡次に日本人の露光部およ
び非露光部に生じた基底細胞上皮腫におけるp53遺伝子変異を解析したところ,前者ではそのほとんど
が紫外線誘発性と考えられる塩基変異であったのに対し,後者では紫外線誘発性と考えられる塩基変異は
約25%でありこれら以外の腺癌ではベンツピレンや窒素酸化物など他の環境変異原の強い関与を示唆する
結果となった｡
以上の研究は上皮性皮膚腫痕の発癌過程の解明に貢献し,その治療方針決定の重要な指標となる悪性度
評価に新たな手段を与えるものと考えられる｡
したがって,本論文は博士 (医学)の学位論文として価値あるものと認める｡
なお,本学位授与申請者は,平成9年2月19日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け,合格と認
められたものである｡
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